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서 론
뇌하수체선종은전체뇌종양의 10~15% 정도를차지하며, 그중 프로락틴 선종이 제일 흔하여 뇌하수체 선종의 약 25~
40% 정도를 차지하는 것으로 알려져 있다4,5,10). 뇌하수체 선종의
치료방법으로는경접형동접근법또는경두개접근법을이용한수
술적치료, 약물 치료, 방사선 치료의방법이있으며, 최근에는 감
마 나이프를 이용한 방사선 수술(radiosurgery)이 소개되어 단독
으로 또는 병합되어 사용되고 있다. 대부분의 뇌하수체 선종에는
일차적으로경접형동접근법을이용한수술적치료가시행되고있
는데 여러 연구결과에서 보면 경접형동접근법을 이용한 수술방법
은재발률, 완치율, 합병증, 증상호전등을고려해볼때여전히가
장우선적이고효과적인치료법이다20,21). 그러나, 뇌하수체선종의
약 25~40% 정도를차지하는프로락틴분비선종의경우 1970년대
수술적 치료방법의 대안으로 도파민 항진제(dopamine agonist)
치료법이소개된후부터는종양의크기, 환자의나이와건강상태,
터어키안외부로의확장정도에따라서bromocriptine, pergolide
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Objective : The prolactinoma is the most common pituitary tumor and sometimes shows severe invasiveness to
the adjacent cavernous sinus, especially in the male patient. The dopamine agonist can be used as an alternative
treatment modality to surgery. But, the transsphenoidal or transcranial approach for tumor removal has been more
preferred treatment option of neurosurgeons in invasive prolactinoma. Especially rapid decompression of mass
effect and resolution of the neurologic deficit is demanded. The prospective study is done in order to identify the
therapeutic efficacy of bromocriptine as an initial treatment option for the invasive prolactionomas. 
Methods : Twenty patients with invasive prolactinoma were studied. Preoperative neurological and endocrinological
evaluations were done, and size and invasiveness of the tumor was estimated on MRI. Bromocriptine was administrated
by increasing dose planning reaching maximum dose at 1month of treatment, with close neurological and
endocrinological monitoring. At 3months after treatment, MRI was taken and decision was made whether to
continue bromocriptine or to have surgical intervention.   
Results : Thirteen patients showed excellent result with only bromocriptine treatment. These patients showed not
only marked reduction of tumor volume and prolactin level, but also, improving clinical symptoms and other hormonal
deficits. 13patients who had visual field defect and decreased visual acuity had all improved visual symptoms. But,
the remaining 4patients required surgical treatment due to insufficient reduction of tumor size inspite of normalized
prolactin level within 3months. Remaining 2patients had 20~30% of tumor size reduction, but prolactin level was
not normalized. One patient required radiation therapy. 
Conclusion : Bromociptine can be used as initial treatment for the invasive prolactinomas with careful monitoring
of the neurological and endocrinological status. It should be carefully followed up for tumor size reduction within
3 months after initiation of treatment.  
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불구하고 현재까지 침습성 프로락틴 선종(invasive prolactinoma)
중종괴의압박에의한신경학적이상증상을보이는환자에서는많
은신경외과의사들이종괴효과의빠른호전을위해약물치료보
다는수술적방법을 선호하고 있다. 하지만 침습성프로락틴선
종의경우, 최근들어많이시행되고있는 뇌기저접근법을적용하
여 뇌신경장애가 발생할 가능성을 감수하고 종괴를 제거하더라도
수술 후에도 대부분의 환자가 약물 치료를 필요로 한다6). 본 연구
에서는 지난 12년간 20예의 침습성 프로락틴 분비선종에 대하여
수술적 치료대신 bromocriptine을 이용한 약물적 치료를 일차적
인 치료방법으로 사용하였다. 그 결과 13예에서 침습성 프로락틴
선종의 종괴크기 감소, 고프로락틴 혈증의 교정, 호르몬 부족현상


















약물치료전, 후의임상증상, 종양의크기, 혈중프로락틴치의변
화를분석하였다. 특히약물투여후약물투여전에있었던다른호
르몬즉Thyroid 호르몬, Testosterone, LH(Latinizing homone),
FSH(Follicle stimulating hormone) 결핍증의회복정도를알아
보았다. 
본 연구의대상환자로는MRI상 해면정맥동을비롯한터어키안
주변구조로의 침습이 매우 심한 경우, 즉 수술적 완전적출이 어렵
고 수술의 합병증 발생 가능성이 많은 환자들을 선택하고, 환자에
게 약물 투여가 증상경감에 시간이 걸릴 수 있고, 효과가 없을 수
있으며, 약물 투여시부작용이생길수있음을모두설명한후환
자가 약물 치료에 동의할 경우 시행하였으며, 약물 치료 과정에서
약물에 반응이없는 경우수술적치료를 고려할때섬유화에 의한
수술의어려움등을감안하여3개월동안의약물투여후반응이없




에 참고하였다. 약물의 최대용량은 13예에서 20~25mg/day까지
사용되었으며, 1예에서는 27.5mg까지 사용되었고 6예에서는
10~15mg/day의비교적적은용량이투여되었다. 종양의크기감
소후에는프로락틴치를추적검사하면서약 5mg 정도씩감소시켜
20예 모두에서 5~10mg 정도로용량을감소시켰다. 약물 투여시
작 시점으로부터 1개월 내에 최대량의 약물투여가 가능하도록 용
량을 조절하였으며, 3개월 경과 후 MRI를 시행하여 종괴의 감소
효과를관찰하고더이상의약물치료를시행할것인지, 수술적치
료를 시행할 것인지를 결정하였다. 종양크기의 측정은 3mm 두께
의MRI 관상면을Scion image Beta 4.02(Scion Co, Maryland,
USA) 또는 GE Centricity PACS system(GE Medical system,
Crontoville, New York, USA)을 이용하여 면적을 측정한 다음
그합을구하여부피를계산하였다.
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통계분석
종양감소의정도, 혈중프로락틴치등수치의평균, 표준편차를




전체뇌하수체선종환자 521명 중 침습성프로락틴분비선종의
범위로분류되었던환자는 20예였으며남녀의비는 1:1이었다. 연
령은평균 38.7세(23~70세)였으며평균연령은남자에서 41세, 여
자에서는36.3세였고30대가가장많았다(Fig. 1).
약물투여전, 후환자의 증상
주 증상으로는 시력장애 및 시야결손이 13명(65%)으로 가장 많
았고, 그 외의 증상으로는 여자의 경우에는 월경장애, 불임이 7명
(70%), 남자의 경우에는 발기부전, 조루, 사정장애 등의 성기능장
애가 5명(50%)이었다. 그 외 두통이 7명에서, 대뇌신경마비에의






력이회복되었다(증례 17). 뇌신경장애를보였던 2명의 환자들도 3
일내에호전되었다(Fig. 2). 호르몬장애에의한증상또한1명(증례
19)을 제외하고는모두호전을보였다. 부작용으로는 오심등의소







100배 이상으로 높아져 있었으며 약
물투여후적어도투여 1주일간격으
로추적검사를시행하였고그결과에
따라 약물을 증량하였다. 대부분 투
여3~7일안에환자의증상이호전되
었고, 투여 1주 후부터 프로락틴치는
감소되기시작하여약물투여만시행하였던13예에서는3개월내에





크기는 13.4% 감소하였으나프로락틴치가 300ng/ml 이상으로정
상화되지 못하였던 1예에서는 수술을 거부하다가 약물투여 7개월
뒤종양제거수술을시행하였다(증례 10). 종양의크기는20.2% 감
소하여 시신경이 감압되었고 거의 실명상태에서 정상적인 시력을
되찾을 정도로 시력의 호전을 보이고 있으나 투여 3개월 째 혈중
프로락틴치가 211.7ng/ml로 감소되지 않은 1예는 환자의 수술거
부로지속적인약물치료를하고있고(증례17), 1예에서는종양의크
기는 35.5% 감소하였으나프로락틴치가치료 2년반뒤 45.4ng/ml
로 정상보다는 약간 높았고, 치료 2년반 뒤 종양이 일부 커지는
소견(26.7cm3에서 27.2cm3로증가)을보여수술을권유하였으나
거부하여방사선치료를 4500cGy 시행하였다(증례 18, Table 2).
Fig. 2.Case 16 : Comparison of a patient with 3rd nerve palsy before and after bromocriptine treatment.
A, B :  T1 enhanced coronal image and photo of patient before bromocriptine treatment C, D : T1
enhanced coronal image and photo of patient after bromocriptine treatment for 3months. Third nerve
palsy was improved after bromocriptine treatment  and tumor size was also shrunken.
A B
C D
Table 1. Clinical feature of twenty patients with invasive prolactinoma before
medication
Symptom & Sign Female Male
Mass effect






Amenorrhea, infertility 7 0
Sexual dysfunction 1 5
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프로락틴치가 정상화되지 않은 또 다른 1예에서는 종양이 23.8%
감소되고 증상이 호전되어 약의 용량을 조절하며 추적관찰 중이
다(증례 9). MRI는 약물 투여 후 최소 3개월 내에 추적검사를 시
행하였으며, 종양크기가 감소된 경우에는 6개월, 12개월 간격으
로추적검사를시행하였다(Fig. 3). 약물투여전종양의평균크기
는 20.6cm3(1.3~52.4) 약물투여 3개월후에시행한MRI 상에서
는 20명 전체 환자로 볼 때는 14.7cm3 (1.2~41.8)로 평균 28.6%
의 감소를 보였고 bromocriptine 투여 만으로 치료하였던 13예
에서 3개월후MRI에서의종양부피의평균은 11.3cm3(1.2~23.1)
로 투여전의 17.8cm3에 비해 36.5%의 현저한 종괴감소 효과를
보였으며통계적으로도유의한감소를보였다(p value 0.00038).
약물투여전, 후의종양의크기와프로락틴수치는유의한통계학





제외한 다른 호르몬 수치는 남자의
경우 7예에서 testosterone이 정상




T4, fT4가 낮은 수치로 측정되었다.
Testosterone 결핍을보였던환자중
추적검사를시행하였던7예에서는호
르몬 보충 없이 bromocriptine만을
투여함으로써 testosterone 수치가
증가하여 4예에서는 정상 수치를 보
였고, 2예에서는정상수치는아니었
으나증가를보였으며, 1예에서는변
화가 없었다. 낮은 수치의 T3, T4,
fT4를보였던 4예의남자환자에서는
모두 증가하여 정상수치를 보였다.
여자의 경우에는 10예 중 9예에서
Estradiol이 감소되어 있었으며(8~
295.67pg/ml), 6예에서 LH, FSH의
감소를 보였고, 6예에서는 T3또는
T4, fT4에서 낮은 수치를 보였다. 여
자환자중약물치료만받았던환자는
6예였으며 그 중 3예에서 estradiol
증가를 보였고, 3예에서는 변화가 없었다. LH, FSH의 감소를 보
였던5예중에서는4예에서호르몬수치의증가를보였고, 수술받
지 않은 5예 중 3예에서 T3 또는 T4, fT4 수치의 증가를 보였다
(Fig. 4, Table 2).
고 찰
프로락틴선종에서 혈중 프로락틴치와 종양의 크기는 비례관계에 있다고 보고되고 있다. 특히 침습성 프로락틴 선종의
경우에는혈중프로락틴치가1000ng/ml 이상으로증가되는경우가
많은 것으로 알려져 있다2,11). Kwon 등10)은 거대선종 24예의 프로
락틴치를조사한결과혈중프로락틴치가200ng/ml 이상인경우가
88.9%를 차지해 종양의 크기와 혈중 프로락틴 사이에 상관관계가
있음을보고하였고, Jung 등9)의연구에서도거대선종18예중 67%
Fig. 3. Serial magnetic resornance images showing shrinkage of tumor mass in the four patients(from









범됨을 유추할 수 있는 경우가 많은
것으로 알려져 있으며17,18), 본 연구
에서는 20예의 침습성 거대선종 모
두에서 200ng/ml 이상으로혈중프
로락틴치가 증가되어 있었고, 평균
1805.4ng/ml으로 높아져 있었으며
1000ng/ml 이상이 14예로 70%를차
지했다. 그러나 종양의 크기와 혈중
프로락틴치가 비례관계를 보이지는
않았으며, 오히려 1예에서는 종양의
크기는 5cm3 이하로 작았으나 프로
락틴수치는1000ng/ml 이상으로해
면정맥동을 침범한 경우에는 종양의
크기가 크지 않더라도 프로락틴치가
높을수있음을보여주었다(증례 8).
프로락틴 분비선종의 임상증상은
여성의 경우 무월경, 유루증 및 생식
기능 장애를 보이며, 남성의 경우 성
욕감퇴, 발기부전, 불임증및유루증을나타내는경우가많아다른








을 12~15%로 보고하는 문헌도 있었으나21) 많은 문헌에서는 아직
도 프로락틴 분비선종의 경접형동 접근법을 이용한 수술은
26~50%의 높은 재발률이 보고되고 있다15,16,18,19). 그 외에도 뇌척
수액 비루, 뇌수막염, 요붕증등의 여러 가지 수술합병증의 가능성
을가지고있다17,19). 또한침습성프로락틴분비선종의경우에는경
접형동 종양절제술을 시행한다 하더라도 종양전적출이 불가능해
경접형동절제술후추가로경두개접근법을시행해야하는경우가
있으며이경우에도고프로락틴혈증이완치될가능성이적고수술
할경우경막하수종, 시신경손상, 동안신경손상, 뇌부종등의부작
용이있을수있다. 




이 뇌하수체에서 프로락틴 mRNA의 합성 및 프로락틴의 분비를





의부작용이있을수있으며 3개월 이상 투여시에는선종주위에
섬유화를초래하여3개월이상투여하고수술하는경우, 종양의적
출이어려워져bromocriptine을사용한군과사용하지않은군사
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Fig. 4. Case 14 : Combined pituitary hormone test before and after bromocriptine treatment. A : Thyroid












1998-05-12        1998-11-16        1999-08-23











8:00             8:15             8:30             9:00            10:00
PRL               PRL               PRL               PRL               PRL















8:00             8:15             8:30             9:00            10:00
FSH               FSH              FSH               FSH               FSH  











8:00             8:15             8:30             9:00            10:00
LH                 LH                LH                LH                LH








280 J  Korean Neurosurg Soc  37




중 종양주위의 섬유화가 심하여 제거하기가 무척 어려웠다. 이에
반해3개월이내에수술했던3예에서는이러한어려움이없었다.
위와 같이 bromocriptine은 일차적 치료방법이라기 보다는 수
술전투여로종양의크기를감소시켜주거나종양의완전적출이어
려운거대선종의경우수술후보조적치료법으로서쓰이는경우가
많았다. 그러나, 1985년Mark 등13)의연구에서는프로락틴거대선
종에서 일차적인 치료법으로 bromocriptine을 사용하였고, 27례
의프로락틴거대선종에서 46%의환자에서 50% 이상의종괴감소
효과를나타내었고, 18%의환자에서 50% 가량의종괴감소를보였
으며, 나머지36%에서도종양크기의감소를관찰할수있었다. 위
연구에서는최소6개월이내에종양의크기감소를관찰할수있었
고, 또한 그 후 6개월 동안에도 감소속도는 느렸으나 크기의 변화
가있었음을보고하였다. 
최근 Acquati 등1)은 132명의 후향적연구결과에서 89%의 환자
에서 bromocriptine만으로 혈중 프로락틴치의 정상화를 보였고
82%에서 종괴감소 효과가 있었음을 보고하였다. 본 연구에서는
90%에서혈중프로락틴치를낮추는효과가있었고80%에서 종괴
감소효과를보였다.
Bromocriptine 복용환자의 5~10%에서는 부작용으로 오심, 구
토, 기립성저혈압등이있으며, 드물게뇌척수액비루와같은증상
이나타날수있다. 그외에두통, 피로, 복통등의부작용이보고되
고 있다3). 본 연구에서는 2예에서 오심 등의 소화기 부작용과 1예
에서뇌척수액비루가의심되는소견이있었으나모두별다른치료
없이 소실되었다. Bromocriptine 투여 시 그 치료효과를 예측할
수있는방법으로혈중프로락틴치만을측정하였던연구결과가있
었으나본연구중 3예에서는투여 3개월후혈중프로락틴치가유
의하게 감소하였으나 종괴의 감소는 7.1~10.9%로 미약하였다(증
례 11-13). 그러므로 bromocriptine 투여 시 혈중 프로락틴치만 보
고3개월이상의약물치료를계속하는것은적당한수술적치료시
기를놓칠수있는위험성이있고반드시빠른기간, 즉 적어도섬
유화가 초래되는 기간으로 알려진 3개월 이내에 MRI를 시행하여
종괴감소의효과가있는지확인하여수술적치료의여부를판단하
여야할것이다.  
Table 2. Tumor size, serum prolactin level and hormone deficiency of 20 patients with invasive prolactinoma before and after bromocriptine treatment
Tumor
Case
Initial Tumor size size Final Tumor Follow
Initial PRL
PRL after Final
Initial hormone Final 
No.





(cm3) (cm3) after (cm3) shrunken (months) (ng/dl) (ng/dl)
3m(%)
1 35 M 16.6 12.2 26.5 7.3 45.8 8 2741 15 16 Test. def Normal
2 35 M 12 9.9 17.5 6.2 48.3 4 4356 1 1 Test. def Test.↑




30 340 52.6 3.5
Test. def, T3, fT4 def Test., T3,
fT4↑, 
4 28 M 28.2 23.1 18.1 0 100 36 200.8 9.87 1 Test. def Normal
5 46 M 19.2 13.1 31.8 8.7 54.7 3 2488 21.2 21.2 Test. def T4,fT4 def Normal
6 46 M 23.1 16 30.7 5.4 76.6 31 1000 11.43 2.8 Test. def No change
7 45 M 15.2 7.4 51.3 3.8 75 60 4000 2.1 18.3 T4,fT4 def Normal
8 47 M 23.3 3.5 85 0 100 24 2000 41.0 1 Test., T3, T4, fT4 def. Normal
9 39 M 10.5 8 23.8 8.3 21 18 1722.5 245.3 238.5 Normal Normal
10 56 M 38 32.9 13.4 24.6 35.3 33 1000 300 300 Normal Normal Op
11 23 F 13.4 11.9 10.9 3.5 73.8 4 4829 16.5 1.2 E2 def E2 ↑ Op
12 33 F 5.7 5.3 7.1 1.4 75.4 8 166.6 1 1 E2,fT4 def Normal Op
13 29 F 20 21 4.8 0 100 24 1849 1 17.4 E2,LH,FSH,fT4 def. No change Op
14 28 F 23 16.5 28.3 2.4 89.6 60 4820 1.75 3.9 E2,LH,FSH,T3 def. Normal
15 31 F 17.6 5.6 68.2 3.2 81.8 18 1150 1.62 16.1 LH,FSH,T3,T4 def. Normal
16 37 F 29.4 19.6 33.3 16.1 45.2 27 1134 1 2
E2, LH, FSH, T4, fT4
E2,LH,FSH↑
def.
17 61 F 52.4 41.8 20.2 20.4 61.1 36 400 211.7 102.1 E2,LH,FSH def. LH,FSH↑
18 67 F 41.4 26.7 35.5 27.2 34.3 44 200 147.1 45.4 E2,fT4 def. fT4 ↑ RTx
19 26 F 1.3 0.9 30.8 0.8 38.5 7 500 34.3 10.2 E2,FSH,LH def. No change
20 28 F 5.3 4.2 20.8 4.2 20.8 2 1111.6 2.1 2.1 E2 def. E2 ↑
PRL: prolactin, Test.: testosterone, def.: deficiency, ↑: hormone level elevated but not to normal range, RTx : Radiotherapy  
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결 론
침습성프로락틴분비선종환자 20예에서일차적치료방법으로수술적방법을선택하지않고 bromocriptine 투여를일
차적치료법으로선택하여추적검사를하였고, 13예에서 bromo-
criptine 투여만으로 증상의 호전, 종괴감소 효과 및 혈중 프로락
틴 농도의 정상화되는 결과를 얻어 65%의 치료 성공률을 보였다.
그러나, 7예에서는 종괴감소 효과가 충분치 않거나 프로락틴치가
약물치료만으로도정상화되지못하였고그중 5예에서는부가적인
치료를필요로하였다. 결론적으로 bromocriptine은 침습성프로
락틴선종의일차적인치료에있어수술적치료에우선하여사용될
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